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S5幽1
線がんの総織発生と悪性化の生物学
野口雅之
筑波大学大学説 人間総合科学研究斜基礎話語学系病理学(診
断鵡理)
腕がんば日本におけるがん死留の第…{立であり，なかでも
筋線がんの占める都合は身女ともに増加しつつある.日車線が
んには既存の腕抱上皮を鷲換して土器摘する典芸2線態様過形成
(atypical adenomatous hyperplasia， AAH)から進展増悲した
縮気管支勝段上皮綴 (bronchioloalveolarcarcinoma， BAC， 
type Aarld B)，およびI3ACのさらなる機感進縫製(advanced
BAO， type C)と，始めから鱗飽構造を破壊しつつ増殖する
non-BAC (type D. E. F)の2種類に大きく分類できる.こ
れらの2緩鎖の雄第は綴織構造学的に異なった特穏を持ち，
予後も異なる.始めから締胞構造を破壊するタイプの線がん
はdenovo発生の線がんと考えられるが，結胞上皮を霞換し
ながら増搬する前者の駿がんはAAHから段階的に発生増悪
すると推定されている.この多段階発生の分子機構のなかで
臨床構理学的に綾も1重要なステッブはよ;皮肉がんである
BAC (ηpe Aand B)から初期とは蕗え一定の割ち合いでが
ん死椀が谷容.する adv.ancedBAC (type C)への進探増悪過程
である.そこで衛者を臨床病灘学的，分子病理学的に比較する
と，授精がんである advancedBAC はよE之内がんである BAC
に比べ以下の相違点があげられる.1)有意に綾部績が大きく
大小不問も顕著である.(uancer Cytopatho12001 ; 93 : 124) 
2)浸潤がんに特徴的に存症する coxl陽性の間翼線維芽細総
の増生巣が見られる. (Cancer Sci 2004 ; 95 : 226) 3)主なが
ん抑制遺伝子領域である 3p.17p. 18q， 22qの染色体の欠
失の鱗度が有意に惑い. (Cancer Res 2001 ; 61 : 7950) 4)基
底膜分解欝素である matrixmetalioproteìnase~2 の活性が有
輩、に高い. (Pathol Int 2004 ; 54 : 295)討議化の過程で重要
なふピジ:i...;;トティックな変化であるp16選{王子プロモータ…
領域のメチル化頻度が審意に高い.(I1¥ preparatior寸前発がん
物質への暴露状態を表すと考えられる背景‘紡の炭粉沈着筆が
有意に高度である.(Cancer Sci 2003 ; 94 : 707) CT検診等で
多くの小型末携鰯践がんが発見される今日において，臨床的
にはどの機長与を経過観察し，どの綴蕩を切除するべきなのか
を的確に判断できる情報が必饗である.緩めて予後のよい
BACとそれほどでもないadvanced8AC，あるいは極めて予
後のよいBACと予後の怒いnon-BACに見つかるこれらの:撃
性化に関連した違法子変化の生物学的窓味合いを考察する.
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